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T 17. LA INTOXICACIÓN MEDICAMENTOSA: PRINCIPIOS BÁSICOS DE SU TRATAMIENTO

A) EPIDEMIOLOGÍA DE LAS INTOXICACIONES
1. DISTRIBUCIÓN DE LAS INTOXICACIONES SEGÚN PRODUCTO
· 71%: medicamentos.

· 11%: productos agrícolas.

· 9%: productos domésticos.

· 6%: drogas de abuso.

· 3%: productos industriales.

2. DISTRIBUCIÓN SEGÚN GRUPOS TERAPÉUTICOS

· 90%: psicofármacos.

· 5%: cardivasculares.

· 4%: analgésicos.

· 1%: vitaminas (vitamina A).

3. DISTRIBUCIÓN DE LAS INTOXICACIONES SEGÚN PRINCIPIOS ACTIVOS

· 37%: benzodiacepinas.

· 23%: antidepresivos.

· 9%: barbitúricos.

· 8%: fenotiacinas.

· 3%: dipirona.

· 2%: carbamacepina.

· 18%: otros: digoxina, teofilina…

B) SÍNDROMES MAS FRECUENTES EN INTOXICACIONES

· Existen 5 síndromes principales, que nos permiten, sin tener identificado el fármaco y por medio de los hallazgos exploratorios, incluir al enfermo en alguno de ellos:

1. SÍNDROME NARCÓTICO

· Fármacos que lo producen.

· Opiáceos.

· Clínica.

· Depresión del SNC, coma.

· Miosis.

· Depresión respiratoria

· Hipotensión, bradicardia.

2. SÍNDROME HIPNÓTICO‑SEDANTE

· Fármacos que lo producen.

· Barbitúricos, alcohol, neurolépticos, benzos, antiepilépticos, glutetimida.

· Clínica: Similar a la anterior, pero las pupilas en este caso pueden ser variables.

· Confusión, coma.

· Pupilas variables

· Depresión respiratoria.

· Hipotensión.

· Hipotermia.

3. SÍNDROME COLINÉRGICO

· Fármacos que lo producen.

· Colinérgicos (ACTH, carbacol, betanecol), organofosforados, carbamatos.

· Clínica.

· Confusión, ansiedad ataxia, arreflexia, convulsión, depresión del SNC, coma (los síntomas están ordenados según presentación).

· Si se afectan los receptores nicotínicos tendremos un síndrome nicotínico: parálisis respiratoria, calambres, fasciculaciones.

· Si se afectan los receptores muscarínicos tendremos un síndrome muscarínico: miosis, sudoración, sialorrea, vómitos, cólico abdominal, incontinencia.

4. SÍNDROME ANTICOLINÉRGICO

· Fármacos que lo producen.

· Sobre todo antidepresivos tricíclicos, atropina, anticolinérgicos, antihistamínicos.

· Clínica.

· Confusión, ataxia, delirio, convulsión.

· Midriasis y visión borrosa.

· Sed, disfagia, sequedad de piel y mucosas, íleo paralítico.

· HTA, taquicardia, hipertermia.

· Retención urinaria

5. SÍNDROME SIMPÁTICOMIMÉTICO

· Fármacos que lo producen.

· Cocaína, cafeína, anfetaminas, LSD, IMAO, teofilina, anticongestivos.

· Clínica.

· Ansiedad, delirio, alucinaciones.

· Midriasis.

· HTA, arritmias, taquicardia.

· Hiperreflexia.

· El coma es poco fecuente.

C) FUNDAMENTOS GENERALES DEL TRATAMIENTO DE LAS INTOXICACIONES

1. MEDIDAS DE SOPORTE DE LAS CONSTANTES VITALES

· Garantizar la permeabilidad de la vía aérea y adecuada oxigenación y ventilación, corregir hipotensión arterial y monitorizar al enfermo.

2. IDENTIFICACIÓN DEL TÓXICO

· Por medio del interrogatorio al paciente, familiares, amigos y al personal sanitario que haya realizado el traslado.

· Registro del entorno del paciente para buscar restos de pastillas, envases vacíos…

· También mediante exploración exhaustiva del paciente.

3. DISMINUCIÓN DE LA ABSORCIÓN DEL TÓXICO

· Cuando la situación clínica del enfermo sea estable, se procederá al bloqueo o disminución de la absorción del tóxico, mediante:

EXTRACCIÓN DIGESTIVA ALTA

· Indicada cuando han pasado menos de 3 h. desde su ingesta (el tóxico todavía se encuentra en el estómago).

· Se puede hacer mediante:

· Inducción del vómito.

· Ingesta de productos de sabor repugnante (como cuando se toma uno café con sal tras una borrachera).

· Jarabe de ipecacuana, muy utilizado en niños.

· Mecánica, por estimulación de la faringe (meterse los dedos).

· Contraindicaciones: bajo nivel de consciencia o que el paciente haya ingerido productos cáusticos o derivados del petróleo (en estos casos se debe intentar neutralizar el tóxico en el estómago —se refiere ppalte. a diluir los ácidos—, pero nunca se debe neutralizar un ácido con una base ni al revés, pues se produciría una reacción de alta liberación de energía en el estómago que podría destruirlo).

· Lavado y aspiración gástrica.

· Se debe realizar siempre en decúbito lateral izquierdo (así el liquido del lavado gástrico se encuentra en la curvatura mayor del estómago).

· Requiere la colocación de SNG.

· Se mete un volumen de agua tibia de 200‑300 ml. dejando que el líquido refluya por la SNG o se extrae por aspiración con jeringa.

EXTRACCIÓN DIGESTIVA BAJA

· Métodos:

· Aspiración duodenal continua.

· Poco empleado.

· De utilidad en fármacos con eliminación biliar significativa.

· Restringido a intoxicación por A. phalloides y a intox. digitálica severa.

· Administración de sustancias adsorbentes.

· Carbón activado. El más utilizado, considerado como antídoto universal. 

El carbón activado tiene una enorme superficie (1g. de carbón activado tiene la superficie de un campo de fútbol) ( adsorbe los tóxicos dentro de la luz intestinal, evacuándose con las heces los complejos carbón‑toxina. Es muy eficaz, incluso hasta 6 h. después de la intoxicación.

Admon: 1 g/Kg. en 250 cc. de agua (a veces necesario dar por SNG, no hay quién se lo tome). Efectos adversos: náuseas, vómitos, diarrea, estreñimiento.

Muy útil en la intoxicación por digoxina (vida media se acorta de 40-50h a <24h). Además permite seguir monitorizando.

No es útil en intoxicaciones por cianuro, fluoruro, hierro, litio, paracetamol (si se administra se fija al antídoto del paracetamol, la N-acetilcistína), etanol, metanol, metotrexate, derivados del petróleo y agentes organoclorados.

· Tierra de Fuller (parecido al carbón activado).

· Colestiramina (empleada en intoxicaciones por metales pesados). Produce diarrea, y eso puede confundir el cuadro.

· Aceleración del tránsito intestinal: catárticos.

· Muchas veces se asocia la administración de carbón activado.

Ej. sulfato de magnesio.

· Lavado intestinal.

4. ACELERAR LA ELIMINACIÓN DEL FÁRMACO DE LA SANGRE

DEPURACIÓN RENAL

· Aumento de la filtración glomerular por aumento de la volemia.

· Disminución de la reabsorción tubular del tóxico, modificando el pH urinario:

· Diuresis forzada alcalina (para ácidos débiles como barbitúricos, salicilatos y metrotexate). Se emplea el bicarbonato).

· Diuresis forzaza ácida (para bases débiles: quinina, anfetaminas, fenciclidina). Utilizamos cloruro amónico.

· Diuresis forzada neutra (para paraquat, talio, A. phalloides).

DEPURACIÓN EXTRARRENAL

· Hemodiálisis: Se necesita que el tóxico tenga:

· baja unión a proteínas plasmáticas. (<50%).

· bajo peso molecular (<500d).

· poca fijación hística (volumen de distribución bajo).

· que sean metabolitos tóxicos o de vida media larga.

· Casi exclusivamente se utiliza en intoxicaciones muy graves por salicilatos, litio, teofilina y alcoholes (no el etílico).

· Hemoperfusión: 

· Puede adsorber tóxicos de hasta 5000 Da.

· No está limitada por la unión a proteínas plasmáticas.

· Pero sí debe haber poca fijación hística (bajo volumen de distribución).

· Casi exclusivamente se emplea en intoxicaciones muy graves por barbitúricos, salicilatos, digitoxina, teofilina y hormona tiroidea.

5. ADMINISTRACIÓN DEL ANTÍDOTO

· En muchos casos orienta el diagnóstico (caso de las benzodiacepinas y los opiáceos).

D) INTOXICACIONES MÁS FRECUENTES EN EL HOSPITAL

1. INTOXICACIÓN POR PARACETAMOL

· Frecuente en niños por la presentación, en forma de jarabe con sabor dulce, de los fármacos pediátricos que contienen paracetamol.

· En los adultos se ven en intoxicaciones con ideación suicida.

· El paracetamol se conjuga con el glutation hepático y se elimina por la orina.

· En caso de sobredosis aguda ((140 mg/Kg.) los sistemas de sulfatación y glucuronización se saturan, hasta que se agota el glutation, formándose entonces metabolitos reactivos que se unen covalentemente a los hepatocitos y producen su lisis.

· El antídoto es la N‑acetilcisteína, que es un precursor del glutation.

CLÍNICA

· Suele ser anodina, presentando inicialmente náuseas, vómitos y MEG.

· La insuficiencia hepática grave ocurre a las 48‑72 h. de la ingesta.

DOSIS LETAL

· Es alta, de 0,5 g/Kg., prácticamente un bote de jarabe o 70‑80 pastillas de paracetamol). Toxicidad a partir de 10g.

DETERMINACIÓN DE LOS NIVELES PLASMÁTICOS

· Ayudan al diagnóstico, pues confirma la sospecha, y también para conocer la gravedad,  el pronóstico, y el tiempo transcurrido tras la ingesta (horas).

· Nos dicen si tenemos que actuar o no.

· La toma de la 1ª muestra de los niveles sanguíneos no debe realizarse antes de las 4 horas, pues se corre el riesgo de infravalorar la hepatotoxicidad. Después se seguirán de niveles cada hora hasta las 24 h.; de esta forma de relaciona el nivel plasmático del paracetamol con el tiempo desde que tuvo lugar la ingesta (nomograma para la intoxicación por paracetamol de Rumack‑Matthew).

· Una concentración situada por encima de la línea de estudio del nomograma indica posible hepatotoxicidad y la necesidad de tto. con antídoto.

TRATAMIENTO

· Medidas generales.

· Nunca dar carbón activado, pues inactiva el antídoto.

· Antídoto: N‑acetilcisteína (140 mg/Kg. inicio seguidos de 70mg/Kg/4h. hasta 17 dosis). Las dosis de antídoto son tan altas porque la toxicidad hepática es irreversible.

2. INTOXICACIÓN POR SALICILATOS

· También frecuente.

CLÍNICA

· Abigarrada, con confusión, agitación, hipoacusia, taquipnea, alcalosis respiratoria (al principio de la intoxicación, por la hiperventilación), después acidosis metabólica, hipertermia, hemorragia digestiva alta y coma.

DOSIS LETAL

· 0,2 g/Kg.

DETERMINACIÓN DE NIVELES PLASMÁTICOS

· En este caso el nomograma no sirve para el diagnóstico, aunque sí nos puede ayudar a valorar gravedad.

· A partir de las 12 h. se comienzan a medir concentraciones plasmáticas.

TRATAMIENTO

· Lavado gástrico.

· Carbón activado.

· Catárticos.

· Diuresis alcalina forzada.

· En casos graves: hemoperfusión.

3. INTOXICACIÓN POR BENZODIACEPINAS

· No suele ser una intoxicación excesivamente grave. Es la más frecuente.

CLÍNICA

· Sedación, depresión respiratoria, colapso cardiovascular.

TRATAMIENTO

· Medidas generales.

· No son útiles la diuresis forzada, hemodiálisis o hemoperfusión.

· Antídoto: flumacenil, 0,3 mg/min. sin pasar de 2 mg. (nos sirve para el diagnóstico de intoxicación).

· En Urgencias, ante un paciente con sospecha de intoxicación, lo 1º es buscar signos de venopunción, lo 2º es mirar las pupilas ¿están mióticas? y lo 3º es administrar naloxona (si resucita es una intoxicación por opiáceos, que casi siempre es lo primero que hay que sospechar) y si no mejora se da flumacenil, 1 ampolla en bolo, 0,3mg/min sin pasar de 2 mg  (si mejora, es intox BZD).

4. INTOXICACIÓN POR BARBITÚRICOS

· Los barbitúricos de acción corta (pentobarbital, amobarbital) son más tóxicos que los de acción largo (fenobarbital, barbital).

CLÍNICA

· Inicialmente euforia, amnesia, ataxia.

· Posteriormente nistagmo, vértigo, somnolencia, depresión respiratoria, coma.

TRATAMIENTO

· Medidas generales (lavado gástrico, carbón activado).

· Útiles diuresis forzada alcalina, hemodiálisis y hemoperfusión.

5. INTOXICACIÓN POR ANTIDEPRESIVOS TRICÍCLICOS (ATC)

· Es la 2ª intoxicación más frecuente después de las BZD, y en este caso sí se trata de una intoxicación grave.

CLÍNICA

· A nivel del SNC: confusión, convulsión, alucinaciones.

· Tiene acción anticolinérgica: sequedad de boca, midriasis, fiebre.

· A nivel cardiovasc. produce arritmias (prolonga QRS), hipotensión y edema pulmonar.

DETERMINACIÓN DE LOS NIVELES PLASMÁTICOS

· Orienta sobre la gravedad, al igual que la medición del QRS (>500 mseg tener cuidado).

TRATAMIENTO

· Siempre hacer lavado gástrico, eficaz incluso tras 6 h., porque los ATC enlentecen el vaciamiento gástrico (forman agregados de difícil absorción en medio ácido)

· Administrar carbón activado 1g/kg/6-8h.

· Tto. de las arritmias: bicarbonato, fenitoína, fisostigmina, e incluso marcapasos.

6. INTOXICACIÓN POR OPIACEOS

CLÍNICA

· Se debe sospechar en persona joven en coma, con señales de venopunción y con hipoventilación, hipotonía y miosis.

· Se debe descartar que tenga broncoaspiración y EAP, pues están solos y se suelen pinchar en la calle, donde quedan inconscientes durante mucho tiempo.

TRATAMIENTO

· Medidas generales (soporte respiratorio).

· Antídoto: naloxona, 0,4 mg. (máx. 1,6 mg.). La duración del efecto del el opiáceo es de 2 h. ( es importante que consigamos retener al paciente y no se vaya en cuanto le haga efecto el antídoto, pues pasado este tiempo vuelven a entrar en disminución de la consciencia. Se le debe repetir el bolo de la naloxona.

7. INTOXICACIÓN POR COCAÍNA

CLÍNICA

· Inespecífica, con agitación, hiperrreflexia, convulsiones, midriasis, hipertermia, hipertensión, taquicardia, arritmias.

· Suelen ser personas incorfomistas, que se van la revelar cuando las preguntemos por el consumo de cocaína.

DIAGNÓSTICO

· Detección de metabolitos en orina.

TRATAMIENTO

· Sintomático con haloperidol (agitación), diazepam (convulsiones), nitroprusiato (HTA), propanolol (arritmias).

· Corregir acidosis e hipertermia.

8. INTOXICACIÓN POR ANFETAMINAS

· Importante por sus efectos anticolinérgicos.

CLÍNICA

· Hiperestimulación, agitación, convulsiones, arritmias, hipertensión, hipertermia.

DOSIS LETAL

· 20 mg/Kg.

TRATAMIENTO

· Medidas generales (disminución de la Tª corporal).

· Diuresis forzada ácida y hemodiálisis.

9. INTOXICACIÓN POR DIGITÁLICOS

CLÍNICA

· Náuseas, vómitos, taquiarritmias (es lo más freq.), bradicardia sinusal, bloqueo AV (es lo más caract.).

NIVELES TÓXICOS

· >2 ng/ml.

· La toxicidad aumenta con quinina, amiodarona, antagonistas de los canales de calcio, espirinolactona, hipernatremia, hipokaliemia, hipomagnesemia y alcalosis.

TRATAMIENTO

· Medidas generales (monitorización, ECG, corregir alteraciones metabólicas, tto. de arritmias).

· Tto. específico:

· disminución de la absorción del fármaco (carbón activado, lavado gástrico).

· en casos de intoxicación importante: Ac antidigital (sólo si alteraciones cardíacas graves que no responden al tto. convencional y/o hiperkaliemia grave; pero esta hipekaliemia no es producida por el digitálico). Con cada vial de Ac reducimos los niveles 1 ng/ml., pero cada uno cuesta 85000 pts. Son muy caros y además no suelen estar disponibles, hay que pedirlos y tardan. No permiten seguir el curso, porque forman complejos con la digoxina creando una reacción de interferencia, así no medimos la digoxina sino el complejo.

10. INTOXICACIÓN POR TEOFILINA

CLÍNICA

· Vómitos, dolor abdominal, hemorragia digestiva alta, taquicardia, convulsiones.

SIGNOS DE GRAVEDAD

· Existencia de antecedentes cardíacos y/o hepáticos, edad avanzada, hipokaliemia, acidosis metabólica y arritmias ventriculares.

TRATAMIENTO

· Medidas generales: control de las alteraciones electrolíticas, tto. de las convulsiones y arritmias.

· Medidas específicas: lavado gástrico, hemodiálisis y hemoperfusión en casos graves.
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